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〔 方法ならびに成績 〕 
 わが国で発見されたボルナ病発症牛の脳乳剤より野外分離株（Bo/04w）を分離し、汎用されている実験室株
（huP2br/HE80）との比較をおこなった。初代培養を含む神経系細胞で伝播・増殖能力およびウイルス粒子産生能を




 最近の BDV minireplicon system による解析から BDV polymerase 活性には、ウイルス蛋白質の厳密な発現制御
が必要であることが分かっている。特に BDV phosphoprotein（P 蛋白質）はきわめて重要な役割を果たしており、
過剰量の P 蛋白質は著しく BDV polymerase 活性を抑制することが明らかとなっている。そこで、感染細胞内のウイ
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ルス蛋白質発現レベルを Western blotting および ELISA を用いて解析した。その結果、Bo/04w 感染細胞では、持
続感染期になっても P 蛋白質発現が低く保たれていることが明らかとなった。また、病態に脳内における P 蛋白質蓄
積の関与が示唆されている新生仔スナネズミヘの接種試験では、脳内 P 蛋白質発現レベルの低い Bo/04w において、
神経症状の遅延と緩和が観察された。さらに、BDV 複製・転写について Northern blotting を用いて検討したところ、
Bo/04w は huP2br と比較して高い複製・転写効率を示した。 
 次に、Bo/04w のゲノム全長について塩基配列を決定し、実験室株との比較をおこなった。興味深いことに、明ら
かなウイルス学的性状の違いにも関わらず、Bo/04w と huP2br は全長にわたってきわめて高いゲノム相同性を示し
た。この結果は、BDV は数アミノ酸変異で病原性が変化するという近年の報告と一致した。また、系統樹解析を用
いた分子疫学的検索において、Bo/04w は huP2br と同じく strain V group に属することが明らかとなった。 
〔 総  括 〕 
 BDV 野外分離株である Bo/04w は、神経系細胞およびスナネズミのいずれにおいても、多くのウイルス粒子を産生
し、野外分離株における性状の違いを示唆した。これらの結果は、BDV がこれまで考えられてきた以上に効率良く
感染伝播し、感染を成立させる可能性を示した。また、BDV 増殖機構および病態機序における細胞内 P 蛋白質の重
要性が示唆された。さらに、明らかな性状の違いにも関わらず、Bo/04w のゲノム塩基配列は実験室株ときわめて高
い相同性を示すことも明らかとなった。本結果は、BDV 研究における株間の詳細な性状解析の重要性を示しており、
BDV 本来の病原性を探る上でさらなる BDV 野外株の分離・解析が必要であると考えられた。 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 







 渡邊洋平君の研究で示唆された BDV 野外分離株の高いウイルス産生効率と速い脳内伝播は、BDV 本来の病原性を
探る上で重要な情報である。また、本研究は野外に分布するウイルス株の性状が実験室株と大きく異なる可能性を示
しており、さらなる BDV 野外株の分離・解析が必要であることを提起している。そのため、申請者の渡邊洋平君は
学位の授与に値すると考えられる。 
